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BeschreibUng 

Anordnung zur Aufnahme fltissiger Analyten 

Die Erfindung betrifft eine Anordnung zur Aufnahme flUssiger 
Analyten. 

Eine solche Anordnung ist aus [1] bekannt. 

Die aus [1] bekannte Anordnung weist eine Mikrotiterplatte 
auf mit einer Vielzahl von Vertiefungen zur Aufnahme eines 
Analyten, 

Eine solche Mikrotiterplatte wird eingesetzt beispielswei se 
in unterschiedlichsten Anwendungen der Medizin und 
Biotechnologie zur Aufnahme von su analysierenden 
Flussigkeiten, beispielsweise im Bereich der DNA-Analyse. 

Oblicherweise wird in jeder Vertiefung ein unterschiedliches 
zu analysierendes Anaiyt eingebracht und aber eine Pipette, 
ublicherweise aber eine Vielzahl nebeneinander als 
sogenannter Pipettierkamm ausgebildetes Element, wobei 
beispielsweise bei einem Pipettierkamm jeweils eine Pipette 
far jeweils eine Vertiefung einer Zeile der Mikrotiterplatte 
mit matrixfdrmig angeordneten Vettief ungen vorgesehen ist, 

Mittels einer Pipette wird jeweils aufgrund eines in der 
Pipette aufgebauten Unterdrucks ein Anaiyt aus der 
entsprechenden Vertiefung, in die das Anaiyt eingefUllt ist 
und in die die Pipette eingetaucht ist, entnommen, d.h, 
auf gesaugt , 

Die Pipette ist geraSJi der aus [1] bekannten Anordnung jeweils 
aber einen Schlauch rait einer der jeweiligen Pipette 
eindeutig zugeordneten Pumpe, mit der der Unterdruck erzeugt 
wird, derart gekuppelt, dass das Anaiyt mittels der Pumpe 
liber die entspreohende Pipette angesaugt werden kann und 
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entsprechend auch wieder, gesteuert von der Pumpe, in die 
Vertiefung eingebracht werden kann, 

Sine solcha bekannte Mikrotiterplatte wsist beispielsweise 96 
Verfcief ungen bei einer Grdfle von 8 cm x 12 cm auf • 

Eine solche bekannte Mikrobiterplatte kann aber grundsatzlich 
beliebig viele, iiblicherweise bid zu 384 Vertiefungen 
aufweisen. 

Ein Nachteil der aus [1] bekannten Anordnung ist insbesondere 
darin zu sehen, dass aufgrund der hohen Anzahl von Pumpen es 
unpraktikabel bis teilweise r.icht mehr m5glich ist, auf einer 
derart kleinen FISChe von 3 cm x 12 cm flir jede Vertiefung 
einer Zeile, d.h. fur eine so hohe Anzahl von Pipetten 
jeweils eine eigene Pumpe vorzusehen. 

Somit ist das Herstellen eines solchen Pipettenkamms und 
damit einer solchen Anordnung zur Aufnahme fltlssiger Analyten 
sehr aufwendig und teuer. 

Weiterhin ist anzuraerken, dass bei der aus [1] bekannten 
Anordnung ublicharweise jev;eils eine peristaltische Putnpe zum 
Ansaugen und Einbringen des Analyten aus bzw. in die 
jeweilige Vertiefung verwendet wird. 

Sin erheblicher Nachteil dieser bekannten Anordnung ist 
weiterhin darin 2u sehen, dass fur die Analyse Qblicherweise 
eine Mindestrnenge von einem zu analysierenden Analyt in der 
GroRenordnung von 1 ml erforderlich ist- 

Ein weiterer Nachteil ist darin zu sehen, dass die grofte 
Anzahl erf order licher Pumpen mit zugehSriger Anordnung von 
Schlauchen sehr kompli2iert und damit stdranfSllig ist. 

TM 

Weiterhin ist in [21 ein sogenannter Flow-Thru-Chip 
beschrieben, mittels dem eine Analyse des Analyten 
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hinsichtlich der Existenz biologischen Materials in dem 
Analyt bekannt- 

Der Flow-ThrU-Chip ; eine Ausgestaltung eines Analysechips, 
5 weist eine Vielzahl von Kanalen auf, durch die das Analyt 
durch den Analysechip geftlhrt wird, wobei die Oberflache der 
Kan&le jeweils mit Fangermoleklilen, allgemein mit Molektilen, 
die das entsprechend gesuchte biologische Material, dessen 
Sxistenz in dem Analyt nachgewiesen werden soli, vorzugsweise 
10 kovalent binden konnen. 

1st ais biologisches Material in deft Analyten ein DNA-Strang 
rait vorgegebener DNA-Sequenz zu ermitteln, so sind an der 
Oberfl&che eines solchen Fltissigkeitskanals in dem Flow-Thru- 
15 Chip DNA-Fangermolektile mit einer zu der zu ermittelnden 
DNA-Sequenz komplement&ren Sequenz aufgebracht. 

1st in dem Analyten das DNA Material mit der gesuchten DNA- 
Sequenz vorhanden, so binden die DNA-Strange mit den 
20 entsprechenden DNA-F&ngermolekulen rait entgegengesetzter, 
d.h. komplementMrer Sequenz. 

Ailgemein wird ein solcher Analysechip haufig zur Analyse, 
d.h- zum Nachweis makromolekularer Biopolymere, worunter 
25 beispielsweise Proteine oder Peptide oder auch DNA-Str£nge 
einer jeweils vorgegebener Frequenz zu verstehen sind, 
eingesstzt . 

Ferner ist es aus [3] bekannt, eine Membiran aua Glas oder 
30 Siliziutn herzustellen r die eine Vielzahl von Poten mit einem 
konstanten Durchmesser von 0,1 ]im bis 10 yim, beispielsweise 
auch 0,1 ]im bis 1 (im aufweist. 

Soiciit liegt der Erfindung das Problem zugrunde, eine 
35 Anordnung zur Aufnahme fltissiger Analyten anzugeben, bei der 
auch eine erhohte Anzahl von Vertiefuncfen in einer solchen 
Anordnung kostengiinstiger hergestellt und betrieben werden 
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kann, als dies m it einer Anordnung gemafi dem Stand der 
Technik moglich ist. 

Das Problem wird durch die Anordnung zur Aufnahme fltissiger 
Analyten mit dem Merkmal gem&2> dem unabhangigen 
Patentanspruch gelost- 

Eine Anordnung zur Aufnahme flussiger Analyten veist eine 
Mikrotiterplatte mit einer Vielzahl von Vertiefungen zur 
Aufnahme eines Analyten auf. 

Unter einer Mikrotiterplatte ist im Rahmen der Erfindung eine 
Platte mit einer Vielzahl von Vertiefungen zur Aufnahme eines 
Analyten zu verstehen, die ublicherweise Vertiefungen 
aufweisen, die in einer Matrixform, d.h, in Zeilen und 
Spalten mit Ublicherweise konstanten Abstanden von zueinander 
angeordnet sind. Es ist jedoch in diesem Zusammenhang 
anzumerken, dass eine Mikrotiterplatte nicht auf eine solche 
Anordnung beschr^nkt ist, sondern dass im Rahmen der 
Erfindung eine Mikrotiterplatte derart zu verstehen ist, dass 
sie eine Struktur mit einer Vielzahl beliebig angeordneter 
Vertiefungen zUr Aufnahme eines fitfssigen Analyten 
beschreibt - 

FCir eine Vertiefung ist eine Pipette, bei einer Vielzahl von 
Vertiefungen ublicherweise einer Vielzahl von Pipetten 
vorgesehen, wobei jeweils mit einer Pipette ein Analyt aus 
einer zugehbrigen Vertiefung, d.h, einer Vertiefung, (iber der 
die Pipette aktuell angeordnet ist, entnommen werden kann 
oder in diese Vertiefung eingebracht werden kann, 

Ferner weist die Anordnung eine Pumpe auf, die mit mehreren 
Pipetten derart gekuppelt ist, dass jeweils ein Analyt 
mittels der Pumpe ttber eine zugehBrige Pipette angesaugt 
werden kann und das durch Betatigen der Pumpe Analyte 
gleichzeitig aus mehreren Vertiefungen angesaugt oder in 
mehrere Vertiefungen eingebracht werden kOnnen. 
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Auf diese Weise 1st es mSglich, rait einer sehr einfachen 

Anordnung, insbesondere einer verglichen mit der Anzahl von 

Vertiefungen erheblich verringerten Anzahl von Pumpen die 

Analyt© anzusaugen, far den Fall, dass in dem Ansaugweg, d.h. 

in dem. FlUssigkeitskanal innerhalb der Pipette ein 

Analysechip, beispielsv/eise der aus [2] beschrieber.e Flow- 
TM 

Thru-Chip mit auf den OberflSchen der FlllssigkeitskancLle 
aufgebrachten Fangermolekiilen vorgesehen ist, zu gleicher 
Zeit jeweils mehrere, Ublicherweise ufiterschiedliche Analyten 
zu analysieren, 

Auf diese Weise wird die gesamte Anordnung erheblich 
kostengUnstiger herstellbar und betreibbar, 

Ferner ist die Anordnung erheblich weniger komplex und somit 
auch in erheblich geringeren MaB&n stdrungsanf aliig. 

Ferner sind Analysechips zur Analyse des Analyt vorgesehen, 
wobei jeweils ein Analysechip einer Vertiefung zugeordnet ist 
zur Analyse eines in der jeweiligen Vertiefung eingebrachten 
Analyt. Die rait den Analyt in Kontakt komnaende Fl&che 
zumindest eines Teils der Analysechips ist derart 
eingerichtet, dass biologisches Material zum Binden von in 
dem Analyten enthaltehen Moleklilen auf der Fiache 
immobilisiert werden kann. 

Somit ist es erstmals auf einfache Weise moglich, 
biologisches Material auf robuste und dennoch kostengUnstige 
und schnelle Weise parallelisiert zu analysieten. 

Die Pipetten kdnnan als Pipettierkamm ausgestaltet sein, 

Gemali einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung ist es 
vorgesehen/ dass der Pipettierkamm ein erstes Element und ein 
mit dem ersten Element gekuppeltes zweites Element aufweist, 
vobei das zweite Element die Pipetten aufweist. 
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Zwischen dem ersten Element ur.d dem sweiten Element kann eine 
Platte angeordnet sein, in der gemaft einer Ausgestaltung der 
Brfindung die Analysechips zur Analyse der Analyten 
angeordnet sind, Fttr jeweils einen Anaiyse-Chip 1st 
ublicherweise eine Vertiefung zur Aufnahme jeweils zur 
Analyse eines in der jeweiligen Vertiefung eingebrachten 
Anal y ten vorgesehen. 

Die rait dern Analyten in Xontakt kommende Fl&che zumindest 
eines Teils der Analysechips kann biologisches Material 
aufweisen r wodurch es mdglich wird, in dem Analyten 
enthaltene blologische MolekUle r beispielsweise 
makromolekulare Biopolymere zu binden, 

Unter makromolekuiaren Eiopolymereh sind im Rahttien dieser 
Erfindung beispielsweise Proteine oder Peptide oder auch DNA- 
Molektile zu verstehen, 

Gemaf5 einer Ausgestaltung der Etfindung weist die 
Mikrotiterplatte 9 6 Vertiefungen oder 384 Vertiefungen zur 
Aufnahme jeweils eines Analyten auf. 

tiber znindestens einen Teil der Fipetten kann jeweils eine 
elastische Membran dichtend angeordnet sein, so dass durch 
Verformung der Membran der Analyt aus der entsprechenden 
Vertiefung angesaugt oder in die entsprechende Vertiefung 
eingebracht werden kann, 

Anschaulich bedeutete diese Ausgestaltung, dass mittels einer 
Verformung der Membran in der Pipette, d»h. zvischen der 
Membran und dem Analyten in der Pipette ein Unterdruck bzv/. 
ein Oberdruck erzeugt wird, wodurch eine Bewegung des 
Analyten innerhalb der Pipette, vorzugsweise durch den 
Analysechip hindurch, mSglich 1st. 
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Ein Vorteil bei Einsatz einer soichen Membran ist darin zu 
sehen, dass geschlossene Kammern gebildet werden, wodurch 
keine D&mpfe von den Analyten gebildet werden konnen, die 
mbgiicherweise fttr den Menschen giftig ssin konnten. 

Ftir jede Pipette ist gemfiU einer Ausgestaltung der Erfindung 
eine Prellplatte vorgesehen zum Mischen des durch die Pipette 
gefullten Analyts, wodurch das Analyseergebnis weiter 
verbessert wird, da aufgrund der Preliplatte in dem 
Stramungsweg des Analyten die Mischung des Analyten und damit 
das Inkontaktbringen des Analyts mit den Fangernolektilen auf 
der Oberflache der Fittssigkeitskanale des Analysechip veiter 
verbessert wird. 

Weiterhin ist es gem&fi einer Ausgestaltung der Erfindung 
vorgesehen fur den Fall/ dass eine Temperaturkontrolle in der 
Anordnung beispielsveise fur cherciische Reaktionen oder 
biclogische Reaktionen erforderlich ist, dass in der 
Anordnung Messelemente und Heizelemente vorgesehen sind. 

Dieee Elemente k6nnen gemSIi einer Ausgestaltung der Erfindung 
in dem Analysechip inte^riert sein. 

GemS.fi einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung ist es 
vorgesehen, dass die Pumpe derart betreibbar ist, dass der 
Analyt mittels in der Pipette erzeugtem Unterdruck angesaugt 
wird, der geringer ist als eine in der Pipette moglicherweise 
gebildete Oberf lachenspannung des Analyten. 

Auf diese Weise wird die Erkenntnis ausgenutzt, dass sich 
aufgrund des Kapillaref f ekts insbesondere bei derart geringen 
Diraensionen bei einer Pipette fur eine Mikrotiterplatte ein 
sehr starker Kapillaref fekt bildet, der zu einer sehr 
erheblichen oberf lachenspannung des auf zunehmenden Analyten 
ftihrt, wenn der gesamte Analyt aus der Vertiefung angesaugt 
worden ist. 
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Auf diese Weise wird sehr einfach ohne eine zus&tzlich 
erforderliche komplexe Steuerung verraieden, dass Luft oder 
ein anderes Gas in die Pipette angesaugt wird, nachdem das 
gesamte Analyt aus der jevreiligen Vertiefung aufgenommen 
wordan 1st. 

Es wird somit gewahrleistet, dass iramer genau soviel Analyt, 
allgemein Flfissigkeit und/oder Gas aufgenommen v;ird, wie zur 
Analyse erf orderlich. 

Anschaulich kann die Erfindung darin gesehen werden, dass 
durch Vorsehen einer Pumpe far mehrere Pipetten und deren 
Ausgestaltung derart, dass jeweils gleichzeitig aus mehreren 
Vertiefungen mittels einer Pumpe uftterschiedliche Analyte 
angesaugt und entsprechend analysiert werden kormen, die 
Komplexitat und die Kosten ftir eine Anordnung zur Aufnahme 
flUssigar Anaiyten erheblich verbessert wird. 

Ausflihrungsbeispiele der Erfindung sind in den Figuren 
dargestellt und werden irn. weiteren naher erlautert, 

Es zeigen 

Figur 1 eine Skizze einer Anordnung zur Aufnahme flussiger 
Anaiyten gemafi einera ersten Ausftihrungsbeispiel der 
Erfindung; 

Figur 2 einen AUsschnitt der Anordnung aus Figur 1 im 

Querschnitt in einem Zustand, in dem sich das gesamte 
Analyt in den Vertiefungen befindet; 

Figur 3 den Ausschnitt aus Figur 2 in dem Zustandr dass ein 
Teil der Anaiyten durch die Pipetten in einen 
Aufnahraeraum angesaugt worden ist; 
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Figur 4 einen Querschnitt durch eine Pipette, anhand der ein 
Prinzip, detn das zweite Ausfuhrungsbeispiel der 
Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist; 

Figur 5 einen Querschnitt durch eine Pipette , anhand der ein 
Prinzip, dem das zweite Ausf Qhrungabeispiel der 
Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist; 

Figur 6 einen Querschnitt durch eine Pipette, anhand der ein 
Prinzip, dem das zweite Ausf Uhrungsbeispiel der 
Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist. 

Etstes Ausfilhrungsbeispiel: 

Fig.l seigt eine Anordnung 100 zur Aufnahme fldssiger 
Analyten gem&fi einsm ersten Ausfuhrungsbeispiel der 
Erfindung. 

Die Anordnung 100 weist eine Mikrotiterplatte 101 mit einer 
Vielzahl von Vertiefungen 102 zur Aufnahme von ttbiicherweise 
jeweils unterschisdlichen Analyten, d.h. zu analysierenden 
Fltissigkeiten, auf . 

Auf der Mikrotiterplatte 101 ist eine weitere Platte 103 
aufgebracht, die mit der Mikrotiterplatte 101 mittels 
Schrauben (nicht dargestellt) gekuppelt ist. Die weitere 
Platte 103 wird im weiteren noch detailliert erl&utert. 

Qber der weiteren Platte 103 , die entsprechend den 
Vertiefungen 102 jeweils Pipetten, wie in Fig- 2 dargestellt, 
aufweist, sind luftdicht mit einer auf der weiteren Platte 
103 aufgebrachten Purupe 104 gekuppelt. 

Mittels der Puxnpe 104 ist der Druck innerhalb der weiteren 
Platte 103, vie im weiteren beschrieben, einstelibar r d,h. es 
ist in dem entsprechenden Raum durch die Pumps 104 ein 
Oberdruck oder ein Unterdruck frei einstellbar. 
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Fig. 2 zeigt einen vergr5fierten Ausschnitt 105 der Anordnung 
100 aus Fig,l. 

5 wie Fig. 2 zu entnehmen ist, ist liblicherweise in die 

Vertiefungen 102 jeweils ein zu analysierendes Ahalyt 201 
eingebracht . 

Die in der weiteren Platte 103 angeordneten Pipetten 202 sind 
10 derart in der weiteren Platte 103 angeordnet, dass bei 

Befestigen dex weiteren Platte 103 auf der Mikrotiterplatte 
102 mittels der nicht dargesteilten Schrauben jeweils eine 
Pipette 202 in eine hierzu zugeordnete Vertiefung 102 und 
darr.it in das jeweilige Analyt 201 hineinragt. 

15 

Die Pipetten 202 sind an einera unteren Kunststof f korper 203 
der weiteren Platte 103 ausgebildet. 

Der untere Kunststof f korper 203 ist ruit einem oberen 
20 Kunststof f korper 204 gekuppelt, beispielsweise verklebt* 

GemciR) diesem Ausftthrungsbeispiel ist es vorgesehen, daas 
zwischen den unteren Kunststof fkSrper 203 und derri oberen 
Kunststof f korper 204 eine Zwischenpiatte 205 angeordnet ist, 
25 in der der Analysechips 206, gemafl dieseru AusfUhrungsbeispiel 

der in [2] beschriebener Analysechip, der auch als Flow-Thru- 

TM 

Chip bezeichnet wird, eingebracht ist derart, dass jeweils 
ein Analysechip 206 jeweils fflr eine Vertiefung vorgesehen 
ist. 

30 

Anschaulich bedeutet dies, dass jeweils ein Analysechip 206 
vorgesehen ist zur Analyse eines Analyts 201, welches jeweils 
in einer Vertiefung 102 enthalten ist und gemali eineiu im 
weiteren beschriebenen Verfahren fiber die Pipette 202 und den 
35 unteren Kunststof f korper 203 durch den Analysechip 206, d.h. 
durch die Fliissigkeitskanaie des Analysechips 206 in den 
oberen Kunststof f korper 204 eingesaugt wird. 
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Auf diese Weise wird das Analyt 201 jeweils mit den 
F^ngermolekOlen auf der Oberflache der FiUssigkeitskanale des 
Analysechips 206 in innigen Kontakt gebracht. 

An dem oberen Kunststof fkbrpei: 204 ist jeweils fur eine 
Vertiefung 102 eine Membran 207 vorgesehen. 

Dies bedeutet, dass der obere Kunststof fkbrper 20 4 jeweils 
einen im wesentlichen der oberen Fl&chenform det Vertiefung 
102 efrtsprechenden Raum blldet, der jeweils durch Seitenwande 
208 des oberen Kunststof fkorpers 204 gebildet wird. 

Anschaulich werden sorait in dem oberen Kunststof fk5rper 204 
Kammern 209 gebildet, die jeweils begrenst sind durch die 
W&nde 208 , die Membran 207 sowie die Zwischenplatte 205 mit 
dem integrierten Analysechip 20 6. 

Die Membran 207 ist jeweils eine elastische Membran, 
beispielsweise aus Latex, die mittels einer Druckanderung in 
einem sich ttber den oberen Kunststof fkdrper 204 befindenden 
Raum 210, der mit der Pumpe 104 gekuppelt ist, verandert 
werden kann, 

Der Raum 210 kann mit Gas oder mit einer Flttssigkeit gefUllt 
sein, wobei die Membran fur das entsprechende Gas oder die 
Flttssigkeit, mit der der Raum 210 gefullt ist, nicht 
permeabel ist , 

Anschaulich wird somit aufgrund einer Druckver&r.derung in dem 
Raum 210 die Membran 207 verformt, so dass eine 
DruckverSnderung in den jeweiiigen Kammern 209 erzeugt wird, 
wodurch das Analyt 201 Uber die Pipette 202 durch den 
Analysechip 206 entweder angesaug-c oder in die Vertiefung 
zurflckgedrOcIct wird. 
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TM 

Die Fltissigkeitskan&le in dern Flow-Thru-Chip 20 6 sind mit 
biologischem Material , d.h. rait DNA-Fangermolekiilen gemafl 
dieseru Ausf fthrungsbeispiel belegt, die mittels der bekannten 
Gold-Schwefel-Kopplung an der Oberflache der 
Flussigkeitskanale in dem Analysechip 206 gebunden sind. 

Weist das zu analysierende Analyt 201 DNA-Str&nge mit einer 
Sequenz auf, die der DNA-Sequenz des DNA-Fangermolekuls 
koKiplement&r ist, so binden diese DNA-Strange an die DNA- 
FSngerraolektile in dem Fliissigkeitskanal des Analysechips 206 
kovalenu . 

Anschaulich wird somit die Membran 207 jeweils durch 
Druckanderung, wie in Fig. 3 daxgestellt, entsprechend der 
Grofie der Membran zwischen den zwei Extrempositionen, in 
Fig. 3 symbolisiert durch die Tangenten 211 f 212 an die 
jeweils maximal gewtilbten Membrane* 

Aufgrund der Verforxnung wird, wie oben beschrieben r das 
Analyt eingesaugt oder ausgegeben, 

Weiterhin ist gen&S dieserti Ausftthrungsbeispiel in dem unteren 
Kunststoff korper 203 far jede Pipette 202 jeweils zwischen 
der Pipette 202 und der Zwischenplatte 205 eine Prellplatte 
213 vorgesehen, durch die mittels einem Ausbilden einer 
entsprechenden Strorr.ungsf orm urn die Prellplatte 213 herum ein 
verbessertes Mischen des Analyts 201 gewahrleistet ist. 

Es sollte gem&fi dieser Ausfuhrungsf orm beachtet werden, dass 
die mittels der Membtan 207 umgepumpte Fliissigkeitsmenge des 
Analyten 201 deutlich gr&Aer sein sollte als das durch den 
unteren Kunststoff korper 203 ftir jeweils eine Pipette 202 
definierte Voiumen einer unteren Kamrrter 214 unterhalb des 
Analysechips 206. 

Nach erfolgter Analyse der Analyten f die beispielaweise im 
Rahmen einer Kybridisierung typischerweise einige Stunden 
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andauert, wird die Anordnung 100 mittels Membran- 
Maximalstellung in der Position 212 entleert. 

Spttlvorgange der Anordnung mittels einer Spalldsung kflnnen in 
5 entsprechender Weise wie das Analysieren erfolgen. 

Zweites Ausfuhrtingsbei spiel : , 

Das zweite Ausftahrungsbeispiel entspricht ixu wesentlichen dem 
10 ersten Ausf Cihrungsbeisplel mit dem Unterschied, dass keine ( 
Membran 207 erf orderlich ist, 

Urn zu gewahrleisten, dass, nachdem das gesamte Analyt aus 
einer jewsiligen Vertiefung angesaugt worden ist, keine Luft 

15 oder ein anderes Gas aus der Vertiefung in die Pipette 

eingesaugt wird, v/ird die Pumpe 104 derart betrieben, dass 

eine ira weiteren beschriebene OberflSchenspannUng, die sich 

an dem unteren Ende der jewsiligen Pipette 202 in dem 

Analyten aesbildet, nicht ttberschritten wird. ! 

20 . 
Dieses Prinzip ist in Fig. 4 veranschaulicht- 

Fig,4 zeigt eine Pipette 401, die in eine Vertiefung 402 und ^ 
dabei in das Analyt 403 eingetaucht ist. I 

25 

Ein in der Pipette 401 gebildeter Unterdruck ist in Fig. 4 | 
mittels eines Pfeils 404 syrrbolisiert > 

Die Pipette 401 gemafa diesem Ausf Uhrungsbeispiel ist als eine j 
30 Rohre mit einem Durchmesser von ungefahr 1 cm ausgestaltet I 
und an ihrem unteren Ende 4 05 mit einer Msmbran 406 | 
abgeschlossen, beispielsweise verklebt, wobei die Membran 406 
eine Vielzahi von Poren 4C7, mindestens jedoch eine Pore 407, ! 
mit einem vorfcugsweise konstanten Durchmesser, gemali diesem 
35 Ausflihrungsbeispiel einem Durchmesser von 10 \xm r enthalt. I 

j 
i 
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Allgemein kann eine solche Pore 407 beispielsweise einen 
Durchmesser von 0/1 \xm bis 100 \m aufweisen. 

Gen&ll die sera Ausftiharungsbeispiel wird eine Membran 4 07, wie 
sie auo [3] bekannt ist, aus Glas otier Silizium verwendet, 

Gemafi dieseru Ausftthrungsbeispiel ist ohne Einschrankung der 
Allgemeingultigkeit angenommen, dass die Membran 407 
hydrophil ausgestaltet ist, 

Das Analyt 403 dringt nun in die Poren 407 der Msmbran 406 
ein und kann durch eineti geringen Unterdruck, geir.aB diesem 
AusfUhrungsbeispiel von beispielsweise 0,03 bar in die 
Pipette 401 gesaugt werden- 

Ist die Vertiefung 402 geleert, d-h. ist das Analyt 403 
vollstSndig in der Pipette 401 aufgenoitimen, so bildet sich r 
wie in Fig. 5 dargestellt, an jeder Porenbffnung 501 zwischen 
dem Analyt en 403 und der sich iediglich mehr in der 
Vertiefung 402 befindlichen Luft 502 ein Meniskus 503. 

Urn den sich bildenden Meniskus 503 der art zu verformen, dass 
ein Bintritt von Luft 502 in die Pore 407 raSglich wird/ muss 
ein wesentlich starkerer Unterdruck erzeugt werden ais der 
Unterdruck, der erforderlich ist, um das Analyt 403, 
allgemein eine Flttssigkeit, in die Kapillare, d.h, in die 
Pipette 401, einzusaugen. 

Dieser erf orderliche Druck P l&sst sich gemali foigender 
Vorschtift abschatzem 




wobei 

• mit S die Oberf lachenspannung der jeweiligen 
Fltissigkeit, d.h. des Analyt en 403, und 
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• mit r der Radius der jeweiligen Pore 4 07, 
bezeichnet wird. 

Diese Groften sind fur eine vorgegebene Anordnung 
tlblicherweise bekatint. 

Wird als Analyt Wasser verwendet und weist eine Pore 407 
einen Radius von 10 \m auf , so ergibt sich fflr den 
erforderlichen Druck ? ein Wert von 0,29 bar. 

Darait ein Lufteintritt in die Pore 40 7 verhindsrt werden 
kann, ist es erf orderlich, einen Druck durch die Pumpe zu 
gewahrleisten, der unterhalb dieses abgeschatzten Drucks 
liegt . 

Diese Steuerung ist tiblicherweise unkritisch, da, wis oben 
dargelegt, ein Unterdruck von 0,03 bar erforderlich ist, um 
das Analyt einzusaugen, wobei dieser Druck urn eine 
Zehnerpotenz geringer ist als der kritische Druck, bei dem 
die Oberf lachenspannung liberwunden ware und es zu eihem 
Eintritt von Luft in die Bore 4CP kommen kSnnte, 

Dies bedeutet anders ausgedrQckt, das der in der Pipette 
erzeugte Unterdruck P far diese Pipette mit den oben 
genannten Abmessungen in einem Bereich von 0,03 < P < 0,29 
bar liegt. 

Somit wird auf sehr einfache Weise ein Lufteintritt in die 
Pipette verhindert werden. 

Es ist selbstverstandlich ebenso m5glich, bei einer 
hydrophoben Membran 407, in analoger Weise ein vorgebbares 
Gas mittels der oben beschriebenen Anordnung zu puiupen und 
einen Fittssigkeitseintritt durch die jeweilige Pore, 
allgemein durch eine Kapillare, zu verhindern. 
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Anschaulich 1st durch dieses Ausftthrungsbeispiel eine 
Brkennung automatisiert mbgiich, ob schon das gesaiute Analyt 
403 aus der jeweiligen Vertiefung aufgenornmen worden ist, 

5 3s ist fernar automatisiert gewahrleistet r dass kein anderes 
Medium in die Analysevorrichtung aufgenomiaen wird als das zu 
analysierende Material. 

Fig. 6 seigt den vergr6fierten Ausschnitt eines unteren Endes 
10 einer Pore 407 aus Fig. 4 bei einem Unterdruck, der in einerr. 
Bereich liegt, der kurz davor ist, dass Luft 502 in die Pore 
407 eintritt. 

Dies wird deutlich aufgrund des stark gewolbten Meniskus 503- 

15 
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Patentansprtiche 

1. Anordnung zur Aufnahme fliissiger Analyten rait 

• einer Mikrotiterplatte mit einer Vielzahl von 
Vertiefungen zur Aufnahme eines Analyten, 

• einer Vielzahl von Pipetten, rait denen ein Analyt aus 
einer zugehorigen Vertiefung entnommen werden kann, 

• mindestens einer Pumpe, die rait mehreren Pipetten 
gekuppelt ist derart, dass jeweils ein Analyt mittels 
der Pumpe tiber eine zugehorige Pipette angesaugt werden 
kann, und dass durch Betatigen der Pumpe Anaiyte 
gleichzeitig aus mehreren Vertiefungen angesaugt Oder in 
mehrere Vertiefungen eingebracht werdeft konnen, 

• mit Analysechips zur Analyse des Analyt, wobei jeweils 
ein Analysechip einer Vertiefung zugeordnet ist zur 
Analyse eines in der jeweiligen Vertiefung eingebrachten 
Analyt, und 

• bei der die mit deia Analyt in Kontakt kommende Fl&che 
zumindest eines Teils der Analysechips derart 
eingerichtet ist, dass biologisches Material zum Binden 
von in dem Analyten enthaltenen Molekfllen auf der Flache 
immobilisiert werden kann. 

2. Anordnung nach Anspruch 1, 

bei der die Pipetten als Pipettierkamm ausgestaltet sind. 

3. Anordnung nach Anspruch 2, 

bei der der Pipettierkamm ein erstes Element und ein mit dem 
ersten Element gekuppeltes zweites Element aufweist, wobei 
das zweite Element die Pipetten aufweist. 

4. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 3, 

bei der zwischen dem ersten Element und dem zweiten Element 
sine Platte angeordnet ist. 

5. Anordnung nach einem der Anspriiche 1 bis 4, 

bei der die Analysechips in der Platte angeordnet sind* 
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6. Anordnung nach einem der Ansprtiche 1 bis 5, 

bei der die mit den Analyt in Kontakt kommende FlSLche 
zumindest eines Teils der Analysechips biologisches Material 
5 aufv/eist sum Blnden von in dem Analyten enthaltenen 
Molektilen. 

7. Anordnung nach einem der Ansprtiche 1 bis 6, 

bei der die Mikrotiterplatte 96 Vertiefungen oder 33 4 
10 Vertiefungen zur Aufnahme eines Analyten aufweist, 

B. Anordnung nach einem der Ansprtiche 1 bis 6, 
bei der liber mindestens einem Teil der Pipetten jeweils eine 
elastische Kerubran angeordnet ist, so dass durch Verformung 
15 der Membran Analyt aus der entsprechenden Vertiefung 

angesaugt oder in die entsprechende Vertiefung eingebracht 
werden kann. 

9. Anordnung nach einem der Ansprtiche 1 bis 8, 

20 bei der ftir jede Pipette eine Prellplatte vorgesehen ist zum 
Mischen des durch die Pipette geftihrten Analyts. 

10. Anordnung nach einem der Ansprliche 1 bis 9, 

bei der die Punipe derart betreibbar ist, dass Analyt unter 
25 einem Druclc angesaugt wird, der geringer ist als eine in der 
Pipette moglicherweise gebildete Oberf lcLchenspannung des 
Analyts , 
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Zusammenf assung 

Anordnung zur Aufnahme fltissigsr Analyte 

Die Anordnung weist einen Mikrotiterplatte iuit einer Vielzahl 
von Vertiefungen und einer Vielzahl von Pipetten auf sowie 
eine Pumpe, die mit mehreren Pipetten derart gekuppeit 1st, 
dass jeweils ein Ahalyt tr.ittels der Pumpe liber eine 
zugehbrige Pipette angesaugt werden kann und, dass durch 
Betatigen der Pumpe Analyte gleichzeitig aus rciehreren 
Vertiefungen angesaugt oder in mehrere Vertiefungen 
eingebracht werden konnen. 



Signifikante Figur 2 
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Befcugszeichenliste 

100 Anordnung 

101 Mikrotiterplatte 

102 Vertiefung 

103 weitere Platte 

104 Pumpe 

105 Ausschnitt 

201 Analyt 

202 Pipette 

203 Unterer Kunststof f korper 

204 Oberer Kunststof f korper 

205 Zwischenplatte 
20 6 Analysechip 

207 Merr.br an 

208 W&nde 

209 Obere Karnmer 

210 Raum 

211 Erste Msiabranposition 

212 Zweite Membranposition 

213 Prellplatte 

214 Untere Karnmer 

401 Pipette 

402 Vertiefung 

403 Analyt 

404 Pfeil 

405 Unterer Bereich Pipette 
40 6 Mentor an 

407 Pore 

501 Porenbffnung 

502 Luft 

503 Meniakus 



